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Se busca entender como interactaan las

lormonas y las proteinas que las reciben,
hormonas y las proteinas que las reciben

para combatir enfermedades degenerativas

como las cardiacas vy el asma

i un conductor maneja de no-

che yde prontorecibe uninten-

50 haz de luz en la cara prove-

niente de otro automdwil, que-

da deslumbrado y deja de ver
por unos segundos, Pero, casi de in-
mediato, Ia retina de cada uno de sus
ojos se adapta a ese chorro de luz vy él
vede nuevo.

Muchas investigaciones han
mostradogque dicha adaptaciénesun
fendmeno méis general en el gue par-
ticipan hormonas, neurotransmiso-
res v esas proteinas o glicoproteinas
querecibenel nombredereceptoresy
gque son cruciales para la accion de
aguellos mensajeros que regulan el
metabolismo, la proliferacion v la di-
ferenclacion celulares,

“Las hormonas y los
neurotransmisores son
sustancias que recono-
cen los receptores v que
conducen a cierto efecto
final dentro de la célula™,
indica el doctor Adolfo
Garcia Sainz, investiga-
dory director del Institu-
tode Fisiologia Celular,

De acuerdo con el es-
pecialista, ahora se sabe,
tras afios de estudio, gue
los receptores estin co-
dificados por el dcido de-
soxdrribonucleico; es de-
cir, que hay genes para

codificados en nuestro genoma por
nueve genes que 5¢ ubican en distin-
108 cromosomas. Los receptores son
practicamente idénticos entre los se-
res humanos, aungue hay discretas
variantes que se denominan “poli-
morfismo’. Estas variantes muchas
veces no presentan ninguna altera-
cidn severa, si bien se dan casos en
quedichopolimorfismose asociacon
una mayor frecuencia a algunos
padecimientos, por ejemplo, del
miocardio,”

Funcionamiento

El trabajo del investigador universi-
tario ¥ sus colaboradores consiste,
bdsicamente, en conocer el funciona-
miento de los receptores
y en dilucidar qué ocurre
con ellos para que, una
vez que acttan, no sigan
funcionando permanen-
temente, sino que pue-
dan “apagarse” v “encen-
derse” en forma dindmi-
ca, ripida,

Con la presencia de
una hormona, los recep-
tores se activan vy, luego
de un breve tiempo, se
apagan, Sin embargo, la
activacidon repetida o
muy intensa hace que ¢l
encendido posterior sea
cada vez menor; a este

cadaunodeellos. proceso se le llama de de-
Ademas, en los lti- El organismo hu- sensibilizacion.
mos 20anios se han podi- mano tiene desa- “El sisterna visual tie-
do cuantificar y se ha po- rrollado el sentido  neunreceptor de esetipo
dido conocer su estruc- de la vista gracias ~lice Garcia Sdinz-, Siun
tura (cémo son, cudnto a4 un receptor ser- conductor nocturno reci-
pesan, como estin cons- pentinog que inte- be de pronto un intenso
tituidos) y descifrar lain- racciona con los haz de luz en la cara, deja
formacion genética que fotones de la luz. de ver por unos segun-
determina a muchos de Por otro lado, el dos. Pero el sistema vi-
ellos, al grado de aislarla asma, la hipertro- sual se adapta casi de in-
del genoma y manejarla fia prostitica, la mediato a ese chorro de
para que Se exprese en hipertension arte- luz v &l vuelve a ver, Gran
otras células (en pocas rial ¥ otros pade- parte de esta adaptacion
palabras, esos recepto- cimientos estian ocurre al nivel de la ro-
res han sido clonados). relacionados con dopsina, la proteina que
“Graciasaeso—diceel los receptores pa- recibe los fotones del haz
investigador— sabemos ra la adrenalina. de luz, Dicho ajuste del

que los receptores se di-

viden en dos grupos fun-
damentales: los receptores para las
hormonas v los neurotransmisores
intercelulares, o sea, los que estdn 1i-
bres dentro de la célula; v los que se
hallan en lamembrana plasmética.”

Serpentinos

Garcia Saing y sus colaboradores han
estudiado principalmente los recep-
tores que atraviesan la membrana
plasmatica en siete ocasiones v que
reciben el nombre de serpentinos
porgue tienen forma de serpiente.

“Se encuentran de manera abun-
dante dentrodel organismo. Entre 1y
5% delosgenes({esdecir,unodecada
cien o cineo de eada cien, dependien-
dode la especie del genoma) pueden
codificar para un receptor serpenti-
no. Ademds, 40%, aproximadamen-
te, de los medicamentos utilizados en
la medicina contemporinea actia
sobreestetipodereceptores”, explica
el experto,

Algunas de las hormonas y algu-
nos de los neurotransmisores que
usan este tipo de receptores son la
adrenalinaylanoradrenalina (“de las
grandes urgencias™); la dopamina,
que modula la conducta v cuya defi-
ciencia esti relacionada con el mal de
Parkinson, asi como con adicciones;
la serotonina, un neurotransmisor
asociadoalaactividad cerebral, al es-
tadode dnfmo v a los fendmenocs vas-
culares que inducen las migrafas; y
la histamina, gue tiene que ver con las
reacciones alérgicas v con la secre-
cidon de acido clorhidrico en el
estomago,

“En todo el mundo se estudia este
tipo de receptores desde el punto de
vista quimico: como son, como fun-
cionan, como se regulan. En general,
los receptores funcionan como res-
puesta ala secrecion de las glandulas
v las terminales nerviosas, pero mu-
chos tipos celulares estédn continua-
mente liberando mensajeros quimi-
cos para regular el funcionamiento
del organismo,”

Avances alentadores

Hovendia, laciencia registraavances
alentadores en el estudio de 1as hor-
monas, que podrian aprovecharse
paratratar latensiom arterial, laisque-
miacardiaca (reduccidn del flujosan-
guineo al midsculo del corazdn) v los
problemas coronarios.

“Estamos aprendiendo gue la
adrenalina y la noradrenalina com-
parten los mismos receptores —apun-
ta Garcla Sdinz, y afade— Cabe men-
cionar gue en nuestroorganismo hay
nueve tipos diferentes de receptores,
denominadosalfal (A, By Djalfaz (A,
ByCiybeta(l, 2y 3), los cuales estin

sistema visual ocurre

tambiénentodaslas céhi-
las del organismo, no como reaccion
a la huz, sino como una accidn de las
hormonas, Unadenuestras principa-
les aportaciones es haber demosira:
do codmo se regulan estos receptores,
particularmente los de 1a adrenalina;
ahora sabemos que es mediante la
fosforilacian: seles ‘pegan’ grupos de
fosfato y se reduce suactividad. Otro
hallazgo fue saber que, si se retira ese
fosfato, vuelven a suestadoactivo.”

Farmacos

Las companias farmacéuticas pro-
ducen sustancias o agentes que mi-
metizan o bloguean laaccidn de algu-
nas hormonas y de algunos neuro-
transmisores. A los que aumentan la
actividad de los receptores se les [la-
maagonistas; alos que disminuyenla
activad basal, agonistas inversos; y a
los gue no cambian la actividad delos
receptores pero impiden la accidon de
las hormonas o los neurofransmiso-
res, antagonistas o blogueadores.
Estos agentes se utilizan como
firmacos enlamedicina clinica. A ve-
ces, aun paciente le conviena gque una
hormona no actie en un determina-
do receptor para que su organismo
funcione mejory élnotengasintomas
ni problemas que poco a paco se va-
yan agravando. Por efermplo, los blo-

entre

dl0go

mensajeros

y receptores quimicos

~lhificion de
adenil ciclasa

HORMONA
DEL HUMOR

La serotonina o 5-
hidroxitriptamina (5-HT)
&5 un neurotransmisor
que estd asociado a la
actividad cerebral, al
estado de dnimo y a los
fendmenos vasculares

que inducen las migrafas.

Adolfo Garcia
Sadinz

Es médico cirujano v doctor en
ciencias quimicas por las facul-
tades de Medicina v Quimica de
la UNAM, respectivamente.
Reallzd un posdoctorado en
Brown University, en Rhode Is-
land, Estados Unidos,

Ha recibido, entre otros, el
Premio Nacional de Clencias,
el Premio UNAM, el premic
CANIFARMA 2004 (en el frea
de Investigacion Bdsica, por su
trabajo “Fosforilacion v desen-
sibilizacidn del receptor LPA1
para dcido lisofosfatidico™) v el
premio Ricardo J. Zevada
2004; vy reconocimientos inter-
nacionales como el Manuel Na-
riega de la OEA.

Esz autor del libro Hormonos,
MENSEferos quinicos y comui-
cacidn celular (FCE/SEPICO-
NACyT. Coleccion “La Clencia
desde México”, volimen 28).

Ha escrito mds de 200 ar-
ticulos originales internaciona-
les indexados y cuenta con
aprosxdmadamente 4 mil 500 ci-
tas. Es miembro del Sisterna
Macional de Investigadores, ni-
vel IT1,

Mais informacidn

Correo electrdnico:
agarcia@ifc.unam.mx

Proteinaso
glicoproteinas

El término “receptores” apare-
¢id en los estudios de labora-
torio a principios del siglo XXX v
50 afnos més tarde era bastante
claro; designa a las proteinas o
glicoproteinas (moléculas com-
puestas por una profeina unida
a uno o varios hidratos de car-
bono, simples o compuestos).

Los receptores estin pre-
sentes en la membrana plas-
mitica, la membrana de los or-
ganelos o el citosol celular, va .
ellos se unen especificamente \
atras sustancias quimicas lla-
madas moléculas sefatizado-
ras, como las hormonas v los
neurctransmisores,

En los afios 70 del siglo pa-
sado se comenzaron a identi-
ficar los receptores como mao-
léculas, A finales de los Bo v
principios de los g0 se inicio su
estudio con técnicas bioguimi-
cas v de biologia molecular,

HORMONAS ESTIMULANTES
DEL SISTEMA NERVIOSO

3 i
gueadores de la aceion de la histami- ""J
na (antihistaminicos) se usan para o

evitarreacclones alérgicas, —- “" ADRENALINA  NORADRENALINA
También, desde hacetiempo, alas — UNION
personas que padecen hipertension HORMONAL-RECEPTORA HORMONAS TORRENTE

s¢ les prescriben bloqueadores de la . SANGUINED
accién de la adrenalina o de la angio- l‘
v, N

tensina 11 {otro mediador de natu- 741
Los receptores, proteinas o . ‘

raleza peptidica), para regular
glicoproteinas (moléculas C, ‘ Ly

la tensién arterial. ¥ en el ‘
compuestas por una proteina (, 0 .1-
4 4 { ©

caso de los asmaticos,
es conveniente admi-
unida a uno o varios hidratos de
carbono, simples o compuestos) .

nistrar un agonista
-un broncodilata-

dor adrenérgico-, # = = ""-'h‘
para activar algin o ’ 2 ‘
receptor, ' \ ' .- RECEPTOR g
A pesar de \ - .
\ . oS HORMONAL

que aln se desa-
rrolla en la linea
de la investiga-
citm basica, el tra-
bajo en el labora-
torio de Garcia
Sdinz y sus colabo-
radores tendrd im-
plicaciones sociales.
“Después vendri la
elaboracion de nuevos
farmacos y su distribu-
cién masiva para combatir
enfermedades degenerati-
vas, como las cardiacas y el as-
ma”, finaliza el investigador (Ra-
JSuel Lipez).
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